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Heterogeneity and progression of renal cell
carcinomas as revealed by DNA cytofluorometry
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cell1ineよりpolyploid cellが発生し、腫瘍が進展するにしたがいpolyploid cellよりaneuploid cell
lineが生ずると考えられた。
gradeが高くなるにしたがい、aneuploid celllineの出現頻度が増えるだけでなく、diploid部分
でのpolyploid cellの出現が増え、核DNA量は腫瘍細胞の生物学的悪性度との関係が示唆された。
また核DNA量は予後因子となるが、diploid症例のなかでpolyploid cellをもつものをaneuploid症
例に含めると生存率にさらに差が認められ、pOlyploid cellをもつdiploid症例はaneuploid症例と
同様にみなし、治療対策を考えていくべきだと思われた。
論文審査の結果の要旨
癌細胞の核DNA量が癌悪性度の客観的指標になりうるため、本研究は腎細胞癌の多くの症例の
核DNA量を顕微蛍光測光法を用いて測定し、DNA ploidy patternと病理組織学的悪性指標ある
いは臨床的悪性度との対比をおこなったものである。
腎細胞癌の92％の症例がdiploid celllineをもっていた。diploid症例では、臨床的深遠度の高い
ほどpolyploidcellを有するものを多く認めた。POlyploidcellの有無をみると、aneuPloidcellline
が混在する腫瘍のほうが、diploidのみの腫瘍よりpolyploid cellを多く有していた。また
aneuploidの比率や核DNA量のheterogeneityは腫瘍が進展するにつれて増加した。これらのこと
より、ほとんどの腎細胞癌がdiploid腫瘍として発生し、進展していく過程にpolyploid cellが出現
し、さらにpolyploid cellの中からaneuploid celllineが生ずると考えられた。
組織学的異型度が高度になるにつれて、aneuploidyの頻度だけでなく、diploidyのなかで
polyploidcellをもっものが増加していた。このことは核DNA量は腫瘍細胞の生物学的悪性度と関
係のあることを示唆している。生存率の検討から、POlyploid cellを伴うdiploid症例はaneuploid
症例と同様に予後が悪く、pOlyploid cellを伴わないdiploid症例と分けて、治療方針を考えるべき
であると考えられた。
本研究は、多くの検体の核DNA量を詳細に調べ、pOlyploid cellを伴うdiploid patternを検討
することにより、腎細胞癌の発生から進展にともなうDNA量の変化の過程を明らかにしており、
かつ癌悪性度の客観的指標を確立するという臨床応用の可能性を示すものである。よって、博士
（医学）の学位論文として価値あるものと認められる。
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